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2247253 . 

La presente invention concerne une preparation destinee au traitement des 
gastrites, des ulceres gastro-duodenaux et une methode pour son obtention a par- 
tir du Lactobacillus Bulgaricus. 

II est bien connu que l'ulcere gastrique est une affection polyetiologique, 
5 objet pour differentes causes, d f une action locale, et de troubles des fonctions 
du systeme nerveux vegetatif et du systeme nerveux central. A cause de cela , on 
fait appel, pour le traitement de 1 'ulcere, a un grand nombre de preparations 
curatives ayant une activite specif ique sur les differents symptomes de 1 'affection. 
Les ingredients les plus frequents des preparations de ce genre sont les substances 
10 possedant une action neutralisante sur l'acide chlorbydrique du sue gastrique. 

L'apaisement temporaire atteint sous 1 'action des preparations alcalines est 
suivie d'une activit§ reflexe de la secretion de l'acide chlorbydrique. Dans les 
cas ou on atteint une neutralisation durable et meme une alcalinisation du sue 
gastrique, on note des troubles dans la digestion gastrique, laquelle s'effectue 
15 normalement a un pH = 2, optimale pour 1 'action de la pepsine. 

Certaines preparations therapeu tiques, autres que les remedes a fonction 
alcaline, contiennent en differentes combinaisons des anesthesiants locaux, des 
analgesiques et des spasmoly tiques , lesquels ont une action sur les autres symp- 
tomes de la maladie : sur la douleur, la nausee, le vomissement. 
20 L'objectif de la presente invention est la creation d'une preparation pure- 

ment biologique, depourvue de moyens a fonction alcaline, d 'anesthesiants , de 
spasmoly tiques et d' analgesiques . Cette preparation ne doit pas pos seder qu'une 
action purement symptomatique, mais elle doit en outre posseder une action thera- 
peutique a l'egard de l'ulcere gastrique. 
25 Les avantages de cette preparation resident dans le fait qu'elle n'est cons- 

titute que par des ingredients biologiques absolument inoffensifs comme le soja, 
le Sucre et le Lactobacillus Bulgaricus. Un comprime de 2,5 g contient 1,575 g du 
milieu de culture nutritive de soja, des corps bacillaires sees de Lactobacillus 
Bulgaricus et tous les produits biologiquement actifs qui contribuent a son acti- 
30 vite, et 0,925 g de Sucre. La composition biochimique de la preparation est la 
suivante : proteines 25-35 %, sucres 45-52 %, equivalent de neutralisation 
1600-2100 E, acide lactique 4,0-5,5 %. 

La presence du Lactobacillus Bulgaricus, d'une coloration specif ique 
Gram-Neisser positive et la composition biochimique mentionnee ci— dessus, off rent 
35 une reaction pour 1 'identification de la preparation. 

Independamment du fait que la preparation est depourvue de substances alca- 
lines, elle agit rapidement sur la sensation de brulure due a 1'acidite elevee 
du sue gastrique, grace a I'action tampon des proteines qu'elle contient. 

La preparation apaise tres vite la douleur, malgre 1'absence d 'analgesiques, 
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de spasmolytiques ou d ' anesthesiants locaux. 

La preparation a noti seulement un effet symptomatique sur les differences 
manifestations de 1 'ulcere, mais elle permet une normalisation des fonctions de 
la muqueuse stomacale et une guerison du processus ilcereux. 
5 L'un des avantages majeur de la preparation selon 1' invention est son effet 

curatif sur les patients ayant subi un traitement anterieur au moyen d'autres 
preparations anti-ulcereuses . 

Les qualites therapeutiques de la preparation, objet de la presente inven- 
tion, ont ete mises a l'epreuve sur 360 patients dans differents etablissements 
10 hospitaliers : la clinique de gastro-enterologie pres d f ISUL (Institut pour le 
perf ectionnement des medecins) , la clinique de maladies internes pres de WMI, 
le secteur gastro-enterologique pres du Second Hopital municipal a SOFIA, l'hopi- 
tal departemental de KARDJALI, l T hopital departemental de BLAGOE VGRAD , l'hopital 
regional de . BOTEVGRAD , etc... 
15 La plupart de ces patients (323) ont subi un traitement ambulatoire sans 

interrompre les occupations prof essionnelles et de l f existence coutumiere, ce 
qui a permis de rapporter les resultats du traitement uniquement a la prepara- 
tion et non pas a 1 'ambiance et au regime hospitalier ou bien a la diete speciale. 
Sur un total de 360 patients, 238 patients (66 %) ont une diagnose - ulcere 
20 duodenal ; 93 patients (26 %) - gas trite et 29 patients (8 %) - ulcere gastrique. 

La plupart de ces patients sont des tnalades chroniques. lis ont subi plu- 
sieurs fois le traitement dans les etablissements hospitaliers et le diagnostic 
a ete etabli apres des examens cliniques et paracliniques rei teres. 

Seulement 43 personnes (12 %) etaient malades depuis moins d'un an. Les 
25 autres etaient malades depuis 5, 10 ans et plus. Pendant la duree de la maladie 
les patients ont fait usage sans succes d'un grand nombre de medicaments. -64 % 
parmi eux ont ete traites par l'Almagel ; 35 % par la Mutese ; 35 % par la 
Spasmalgone ; 31 % par la Neutracide ; 31 % par la Vikaline ; 17 % par le 
calcium-brom- atropine ; 14 % par 1 'Antiacide ; 18 % par 1 ' Alumoxide et 12 % par 
30 1 f 0xif eroscorbon. 

Chez 158 patients, dont la plainte principale a ete I'acidite et la brulure, 
ces symptomes ont disparu ; pour 54 patients (34 %) 5 minutes apres 1 'absorption 
de la preparation, pour 66 patients (42 %) 10 minutes apres 1 ? absorption de la 
preparation. Chez 19 patients seulement (12 %) I'acidite a disparu apres une 
35 periode superieure a 15 minutes apres 1 'absorption de la preparation. 

Chez 177 patients, dont la plainte principale a ete la douleur, on a observe 
les resultats suivants : pour 58 patients (33 %) la douleur a disparu dans les 
premieres 5 minutes apres 1 'absorption de la preparation ; pour 62 malades (.35 %) 
la douleur a disparu en 10 minutes apres l'absorption de la preparation et pour 
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18 personnes (10 %) la douleur a disparu apres une periode superieure a 15 minutes 
apres 1 T absorption de la preparation. 

Pour un total de 360 patients, regulierement et systematiquement traites par 



5 jours, pour 101 personnes (28 %) en 10 jours et pour 19 malades (5,2 %) toutes 
les plaintes ont disparu apres 15 jours de traitement. 

Pour 3 patients seulement (0,8 %) on n T a enregistre aucune influence sur le 
derou lenient de la maladie. 

La preparation a ete toleree che2 tous les malades, meme chez ceux presen- 
tant une supersensibilite envers un grand nombre d'antigenes. 

Chez 48 patients l f effet curatif a ete demontre et prouve non pas uniquement 
par la disparition totale des plaintes et par le passage d'un regime stricte a un 
regime normal, mais aussi par voie radiologique. 

Le proced§ d'obtention de la preparation consiste a developper une espece 
microbienne specialement selectionnee le Lactobacillus Bulgaricus LB-51 (depose 
dans la collection des cultures microbiennes de I'Institut de l*Etat pour le 
controle des moyens curatif s, enregistre sous le numero B-51-1 m/65/) dans un 
milieu de culture nutritif obtenu a partir du soja dans des conditions anaerobies 
et a une temperature de 35-42° C, a secher la culture, a aj outer du sucre, a 
granuler et a compresser le melange obtenu pour obtenir les comprimes* 
Exemple 1 * 

Dans un recipient de fermentation de 2.000 litres, on dispose 60 kg de tour- 
teau de soja et on ajoute 1,500 litres d T eau. On procede ensuite a une extraction 
pendant une heure a une temperature de 120° C. Apres refroidissement a 70-80° C, 
le melange est centrifuge et on ajoute a l f extrait clarifie 1 % de saccharose. 

Bans un recipient de fermentation A de 200 litres, on verse 120 litres de 
I'extrait obtenu, et le restant est introduit dans un recipient de fermentation B 
de 2.000 litres. Le milieu de culture nutritif est sterilise pendant 45 minutes 
a une temperature de 115° C. Apres refroidissement a 40° C du recipient A, on 
cultive 6 litres de la culture pure de Lactobacillus Bulgaricus, developpee dans 
des ballons en verre sur le bouillon de soja obtenu d' apres le procede mentionne 
ci-dessus. Apres une culture de 18 he«es a une temperature de 37° C, sans agita- 
tion et sans aeration, la culture du recipient A est transvasee, en . maintenant 
les conditions de sterilite, dans le milieu de culture nutritif sterile du reci- 
pient B. Apres une culture de 24 beures dans les conditions mentionnees ci-dessus, 
le contenu du recipient B est sounds au sechage dans un sechoir par atomisation 
a une temperature de 150° C "a l T entree" et de 75° C "a la sortie". On obtient 

. ainsi 33 kg d T une poudre brunatre, d'une saveur specif ique, acide et agreable, 
de fruits sees. A la substance seche on ajoute 19,8 kg (60 %) de saccharose et 
sans autre addition, on procede S la granulation. La preparation est utilisee 
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soit sous forme de granules, soit sous forme de comprimes , obtenus apres la 
compression de la masse granuleuse. 
Exemple 2 , . 

Dans le recipient de fermentation A d 'une capacite de 200 litres, on prepare 
5 le milieu de culture nutritif, compose de 150 litres d'eau et de 6 kg de farine 

de soja, finement moulue. De cette facon, on obtient une suspension de soja d T une 
concentration de 4 %. On sterilise le milieu de culture nutritif a une tempera- 
• ture de 110° C pendant 45 minutes et en agitant continue llement. Apres refroidis- 
sement du milieu de culture nutritif a 40° C, on cultive 6 litres de la culture 
10 pure de Lactobacillus Bulgaricus dans le "bouillon de soja"; obtenu comme dans 
1* exemple 1. 

Apres une culture de 24 heures a une temperature de 37° C dans des condi- 
tions anaerobies, le contenu du recipient A est transvase, en maintenant les 
conditions de sterilite, dans le recipient B, d'une capacite de 2.000 litres, 

15 La culture contient 1.500 litres de la suspension de soja de concentration 4 %, 
preparee, sterilisee et refroidie a 40° C, comme il est decrit pour le recipient 
A du present exemple. 

Apres une culture de 24 heures a 37° G sans agitation ni aeration, le 
contenu du recipient B est soumis au sechage par atomisation dans les conditions 

20 de l'exemple 1. On obtient 41 kg d'une substance seche, dans . laquelle on ajoute 
24 kg de saccharose et a la fin le melange est soumis a la granulation et a la 
compression pour obtenir les comprimes. 
Exemple 3 . 

8 kg de grains sees de soja sont immerges dans 20 litres d'eau et. sont 
25 laisses au repos pendant 2 heures a la temperature ambiante. Apres cela les grains 
de soja sont soumis a un lavage a l'eau jusqu'a elimination complete de toutes 
les particules etrangeres et impuretes. Les grains de soja sont moulus dans une 
machine a moudre apres le lavage. La masse moulue est immergee dans 150 litres 
d'eau. Apres une agitation soigneuse, la suspension obtenue est emulsifiee a 
30 I'aide d'un moulin colloidal, filtree a travers une gaze sterilisee a quatre 

plis pour 1 'elimination des ecailles et des autres grosses particules, puis est 
versee dans le recipient de fermentation ayant une capacite de 200 litres. La 
suspension stable obtenue ("le lait de soja") est sterilisee a une temperature 
de 110° C pendant 45 minutes, refroidie a 40° C et cultivee avec 6 litres de la 
35 culture pure de Lactobacillus Bulgaricus dans le bouillon de soja, obtenu comme 
dans 1 'exemple 1. • 

Apres une culture de 24 heures a 37° C sans agitation ni aeration, on seche 
par atomisation dans les mimes conditions que dans 1* exemple 1. On obtient 5,8 kg 
de substance seche, laquelle est melangee avec 60 % de saccharose (3,5 kg) et est 
'40 soumise a la granulation et a la compression pour obtenir des comprimes. 
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REVEND IC AT IONS 

1. Preparation pour le traitement des gastrites et des ulceres gastro-duodenaux, 
caracterisee en ce qu'elle contient des corps bacteriens sees de Lactobacillus 
Bulgaricus, des substances seches biologiquement actives contribuant a son acti- 

5 vite, un milieu de culture nutritif sec de soja dans lequel a ete cultive le 
Lactobacillus Bulgaricus mentionne, et du Sucre, 

2. Procede d T obtention de la preparation selon la revendication 1, caracterise 
en ce qu T il consiste a cultiver le Lactobacillus Bulgaricus dans un milieu de 
culture nutritif de soja dans des conditions anaerobies, a une temperature de 

10 35-42° C pendant 18-24 heures, puis a soumettre la culture au sechage, a ajouter 
du sucre a la substance seche obtenue, et a. soumettre le melange a la granulation 
et a la compression pour obtenir les comprimes, 

3» Precede selon la revendication 2, caracterise en ce que la sechage est 
effectue dans un sechoir par atomisation, la temperature d f entree etant de 
15 150-190° C et la temperature de sortie etant de 70-85° C, 
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